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OALAl\f CA1\fPURAN DENGAN ISONIAZID 

Bertha Oktarina 
Pcnyakit tubcrkulosis mcrupakan penyakit yang discbabkan olch 
Alvcobacterium tuberculosis, Usaha untuk menanggulangi penyakit ini telah lama 
dilakukan, salah satunya adalah dengan strategi DOTS (Direc{~v Observed 
Treal!nent, i"'lwrfcourse),, yang benujuan untuk meningkatkan potensi antibahen 
obat antituberkulosis, mempersingkat pengobatan secara intensif, meningkatkan 
lingkat pcnycmbuhan pada pcngobatan a\\lal, dan menghindari resistensi kUlmm 
tuberku!osis terbadap o bat anti tuberkulosis yang diberikan secara tunggal. 
Walaupun telah diterapkan strategi DOTS, angka kesembuhan masih rendah dari 
yang diharapkan, dikarcnakan bcbcrapa pasicn mcngalami kcsulitan unlUk 
menelan obat amituberkulosis yang rata-rata memihki ukuran dan jumlah yang 
besaI. Untuk mengatasi ketidakpatuhan pasien selama pengobatan, di pasaran kini 
telah dijumpai kombinasi beberapa oba! antituberkulosis dalam sam sediaan. 
Kombinasi obat tuberkulosis yang terdiri dari isoniazid dan pirazinamida 
belum dijumpai di pasaran. Kombinasi isoniazid dan pirazinamida mcmpunyai 
keunggulan meningkatkan potensi sebagai antibakteri dan menghindari resistensi 
kuman tuberkulosis sehingga kombinasi in] dapat diberikan untuk terapi jangka 
pendek. Sebagai studi pendahuluan, diteliti stabililas pirazinamida dalam 
campuran dengan isoniazid menggunakan metode Accelerated Stabilizv Testing. 
yaitu pengamatan kadar pirazinamida dalam bentuk utuhnya dengan peningkatan 
suhu. 
Pada penelitian ini, penetapan kadar pirazinamida digunakan metode 
analisis spektrofotometri secara derivatif pcrtama, yaitu paJa parijang gelombang 
263,1 nm. Sebelum dilakukan penetapan kadar, dilakukan validasi alat dan 
prosedur yang meliputi penentuan presisi dan akurasi, yang semua hasilnya 
memcnuhi persyaratan. 
Dalam penelitian mi dilakukan uji stabilitas dengan metode peningkatan 
suhu (accelerated stability testmg) untuk mengetahui stabilitas pirazinamida pada 
beberapa suhu yaitu : 30° c.. 40° c.. dan 70° C dengan kelembahan relatif (RH) 
70%. Pada masing-masmg suhu disimpan selama 7 hari, kecuah pada suhu 70dC 
disimpan selama 14 hari dan diukur kadar pirazinamida yang tcrtinggal dengan 
mengguna...1mn spek1:rofotometer U V-Vis Diode Array. Basi! yang didapat 
menunju}~kan bah\va tidak ada perubahan secara l;:imia yang djtunjukkan olen 
kadar yang lertinggal dari pirazinamida baik dalam bentuk 1unggal, maupun dalarn 
campuran dengan isoniazid pada suhu 300e dan 40°C. Hasil tcrsebut diperlihatkan 
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oleh kurva rata-rata Ct (% perolehan kembali) terhadap suhu masing-masing 
menunjukkan harga kurang lebih 100%. 
Namun pada suhu 70ue pirazinamida baik dalam bentuk tunggal maupun 
dalam campuran dengan isoniazid menunjukkan penurunan kadar, dan penurunan 
tersebut menjadi lebih besar setelah 7 hari. Penurunan ini mengikuti laju reaksi 
order kesatu, yang didapatkan dengan cara grafik. Dari reaksi order ke-l ini baik 
pirazinamida bentuk tunggal maupun dalam kombinasi dengan isoniazid dapa\ 
dihitung tetapan laju reaksinya (k) yaitu, pirazinamida bentuk tunggal mempunyai 
laju reaksi 0,01677 har(i sedangkan untuk pirazinamida dalam kombinasi dengan 
isoniazid mempunyai harga tetapan laju reaksi (k) yaitu 0,00879 har(i. Penurunan 
kadar tersebut disebabkan oleh ketidakstabilan terhadap p~nas. Sehingga dengan 
adanya suhu yang lebih tinggi kadar pirazinamida mengalami penurunan. 
Dengan memperhatikan hal-hal tersebut di atas darat disimpu!kan bahwa 
pirazinamida dalam bentuk tunggal rnaupun yang dicampur dengan isoniazid tidak 
tcrjadi perubahan kadar dalam kondisi penelitian sdama 7 hari pada suhu 30°C 
dan 40°C sedangkan pada suhu 7(P C selama 14 hari teljadi penurunan kadar 
pirazinamida. 
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STABllJTY TESTING OF P\''RAZINAMIDE IN THE COMBINATION 
'''ITH ISONIAZID 
Stability of pyrazinamide in the combination with isoniazid has been studied by 
using Accelerated Stability Testing method, that was 30°C, 40°C, and 70"C on 
temperature and ± 70 % on relative humidity. Each temperature was stored for 
seven days, except on 70"C should be taken for fourteen days to make sure the 
instability of pyrazinamide. Thc concentration of pyrazinamide was determined 
using derivative spectrophotometric method. The results showed that there were 
no stability changing on 30"C and 40"C temperature for seven days, it was proved 
from the absence of decreased prosentagc. While on 70°C temperature, the 
stability of pyrazinamide tends to decrease, shO\\l1 with the decreased level of 
pyrazinamide for fourteen days. 
Keywords: PyrazinamIde, Isoniazid, Accelerated StabilIty Testing, Stability 
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